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れることを見出し，さらに男性ホルモン受容体欠損（Androgen receptor knockout mouse: ARKO）マウスを用
いた同様の検討では抑制されなかったことから，本作用は AR を介した作用であることが示唆された。次に




毛は間葉系細胞である毛乳頭細胞（Dermal papilla cells: DPC）と上皮系細胞である角化細胞から構成され，
その相互作用により毛周期を営むと考えられている。そこで第一章第二項では，DHT の制御下で毛に悪影
響を及ぼす因子を明らかとするため DPC において DNA アレイ解析を実施した。その結果，DHT 添加によ
り発現が増大した 41 因子から，その中でも脱毛との関連が示唆されている Neurotrophin-4（NT-4）に着目し，
著者は以下の検討を進めた。まず，リアルタイム PCR 及び細胞抗体染色により DHT を添加した DPC にお
－ 447 －
いて遺伝子及びタンパクレベルで NT-4 の発現増加を確認した。続いて DHT 投与マウスにおける NT-4 の発
現を組織抗体染色により確認したところ，DPC で NT-4 の発現が認められた。さらに TUNEL 染色によりア
ポトーシス陽性細胞を検出したところ，上皮系細胞でアポトーシスが誘導されていることを明らかとした。

















され毛成長を阻害する因子としてこれまで報告があった TGF-β や Dickkopf1 以外に新に NT-4 を見出し，男
性型脱毛メカニズムの一端を解明したと思われ，今後の研究の更なる発展が期待される。
第二章では，これまで科学的に証明されていなかった皮脂と脱毛との関連を明らかとし，皮脂が毛包上皮
系細胞にアポトーシスを誘導し，直接脱毛に働くことが示唆された。皮脂も男性ホルモンにより分泌される
因子であることから，男性型脱毛を加速する一つの因子となると思われる。
よって，著者は博士（農学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
